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【目的】  Lycoplanine A （1） は, 2017 年にヒカゲノカズラ科植物 Lycopodium complanatum 
より単離されたアルカロイドである ［1］。この化合物は N,O - アセタール構造を含む四環性
骨格を有しており, 生理活性として電位依存性 T 型カルシウムチャネル Cav3.1 を阻害
することが報告されている。T 型カルシウムチャネルを阻害することは不整脈など
の治療に有効であると考えられており, lycoplanine A （1） はより副作用の少ないカル
シウムチャネル阻害剤になる可能性を有している。そこで発表者は, T 型カルシウム
チャネル選択的阻害剤の開発を最終的な目標とし, lycoplanine A （1） の全合成経路の
確立を目指して研究に着手した。
【実験・結果】標的化合物の合成を行うにあたり, はじめに分子内 Diels-Alder 反応を基盤とした合成計画を
立案した。すなわちジエン部およびジエノフィル部に相当する炭素鎖をそれぞれ合成したのち, 窒素原子
を介して連結し長鎖化合物 3 を合成する。次いで分子内 Diels-Alder 反応 （ 3 → 2 ） により, 6-azabicyclo ［9.3.1］
pentadecane 骨格を構築し, 最後に酸化と N,O -アセタール形成を行うことで, 目的とする lycoplanine A （1） を
得る経路である。この計画に従い, 長鎖化合物 3 を合成し分子内 Diels-Alder 反応を検討したが, 環化体 2 を
得ることができなかった。そこで新たに分子間 Diels-Alder 反応を用いた合成計画を立案した。すなわちジエ
ン 5 およびジエノフィル 6 を分子間 Diels-Alder 反応により結合し環化体 4 へ誘導した後, 窒素原子を導入し 
lycoplanine A （1） へと導く経路である。これに基づきジエン 5 とジエノフィル 6 を合成し分子間 Diels-Alder 
反応を試みたが, 所望の環化体 4 を得るには至らなかった。そのため他のジエンおよびジエノフィルを基
質として分子間 Diels-Alder 反応を種々検討したところ, ジエン 5 と無水マレイン酸との分子間 Diels-Alder 
反応において, 四環性化合物へ誘導可能な環化体を得ることができた。
多くの課題を残すものの, 本研究により lycoplanine A 全合成の足掛かりを築けたものと考えている。
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